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La presente invention a pour objet un procede de preparation 
de 1'alpha-cetoglutarate de pyridoxal. 

La formule de i'alpha-cetogiutarate de pyridoxal est la sui- 




Le procede selon I'invention est caracterise en ce qu'on fait 
reagir l'acide alpha-cetoglutarique avec la pyridoxal en solution 
dans un solvant, organique ou inorganique. 

Le sel peut etre utilise comme tel, ou etre dissous dans de I'eau 
et etre neutralise avec des bases organiques ou inorganiques, les 
sels doubles etant ensuite precipites. 

Ci-apres est decrit un exemple de realisation de I'invention: 

146,10 g (1 mol) d'acide alpha-cetoglutarique sont dissous 
dans 300 ml d'ethanol chaud et sont ajoutes a une solution, egale- 
ment chaude, de 167,10 g (1 mol) de pyridoxal dans 550 ml 
d'ethanol. Le melange est porte a ebullition et, si necessaire, nitre 
a cettc temperature, pour eliminer le solide qui pourrait 
suspension. La solution est gardee au refrigerateur et on 
lendemain. Les rendements varient entre 70% et 80%. bien que 
l'on puisse augmenter la precipitation par addition d'cther. 

La purification du produit pour analyse est menee a bien par 
cristallisation dans de i'ethanol. 

Analyse de 1'alpha-cetoglutarate de pyridoxal: 

pourCi3H, 5 N0 8 

Calcule: C 49,84 H 4.79 N 4,47 

Trouve : C 50,26 H 5,53 N 4,27 

Le produit est un solide forme de cristaux de couleur blanche. 
PF= 127-1 28° C (sans rectification). 11 est soluble dans I'eau. les 
alcools a faible poids molecuiaire (a chaud), et tres peu dans les 
solvants a polarite faible ou nulle. Avec du chlorure ferrique. il 
donne une couleur rouge sang. Avec du sulfate de cuivre, il donne 
une couleur vert emeraude. 

Bien que la reaction ait ete menee a bien au sein de divers sol- 
vants. tant organiques qu'inorganiques, on a cite comme exemple 
celle qui a ete effectuee dans I'ethanol, car ce solvant est 1'un des 
meilleurs. 

Le titulaire estime que le produit obtenu par cette methode est 
nouveau et que, vu les applications specifiques auxquelles il est 
destine, il presente les avantages suivants: grande tolerance, puis- 
sante activite pharmacologique et solubilite facile dans I'eau. 

Pharmacologic 

La toxicite a ete determinee par injection intraveineuse du 
compose a des souris. La dose letale cinquante, calculee par la 
methode de Litchfield et Wilcoxon, a donne le chiffre suivant: 
18,6 mg/souris (930 mg/kg). 

Ce chiffre montre une toxicite faible. Les animaux meurent en 
presentant des symptomes de coma acidoxique et la rapidite de 
l'injection est critique pour I'uniformite des resultats. 

La toxicite chrontque realisee chez la souris, te rat et le lapin 
pour une periode de six mois montre une parfaite tolerance, 
meme a doses tres elevees, du produit. 



On a etudie l'activite anticonvulsivante face a la fS-ethyj-jj. 
methyl glutarimide et on a constate que le produit exerce une 
vite protectrice. Le resultat est significatif en analyse statistiqu * 
Le produit agit aussi comme anticonvulsivant vis-a-vis de h 
s thiosemicarbacide. 

Les souris de vingt-cinq jours soumises pendant 60 jours a u» 
traitement avec le produit ont pris du poids par rapport a des awi 
ris-temoins. Cette augmentation apparait sur la courbe ponderMJ; 
a partir du 8 e au 10* jour. La difference de poids entre les sour^i; 
lotraitees par le produit et les souris-temoins est tres significative ^ 
Sur des animaux endormis au pentobarbital, le produit agj t " : 
pour les reveiller. ecourtant le temps effectif cinquante d'une 
CH- - COOH maniere significative. La methode employee pour etablir la com. 

paraison est celle de J.T. Litchfield, modifiee. Si Ton enregistre |j 
!S pression arterielle d'un chat anesthesie. on observe une legere ele- 
vation de la pression quand on administre le produit par voie 
endoveineuse. 

Grace a des tests chimtques, le produit a montre les indica- 
tions therapeutiques suivantes: 
20 Alterations du caractere, du langage et de la conduite. Diffi- 
culte d'apprentissage, de captation et retards scolaires. Fatigue 
psychophysique, neurastenie, nevrose, les produits agissant, de 
facon generale, pour augmenter le rendement inteliectuel. 

Troubles psychomoteurs (retards locomoteurs, etc.). Anorexic 
25 psychogene. Maladies convulsives. Prophylaxie preanesthesiquea 
guerison apres anesthesie. Intoxications diverses avec atteintedu 
sy steme nerveux central. Etats d'obnubilation, de stupeur et 
comas a etiologie variee (metaboliques, toxiques, traumatiques, 
_ meningoencephaliques et comas dus a des accidents vasculaires). 

la fiitre le 3 ° Etats de verti S cs - Nausees et vomissements. Alcoolisme aigu et 
chronique. Hepatites ct cirrhoses. 



REVENDICATION 1 



Procede de preparation dc 1'alpha-cetoglutarate de pyridoxal 
de formule 
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caracterise en ce qu'on fait reagir l'acide alpha-cetoglutarique 
so avec la pyridoxal en solution dans un solvant organique ou inor- 
ganique. 

SOUS-REVEND1CATIONS 

55 1 , Procede conformement a la revendication I, caracterise en 
ce qu'on laisse refroidir ou qu'on concentre la solution pour faci- 
liter la cristallisation du produit obtenu. 

2. Procede conformement a la revendication I ou la sous- 
revendication 1, caracterise en ce qu'on precipite le produit forme 

w par l'addition d'un precipitant adequat. 

3. Procede conformement a la revendication I ou la sous- 
revendication 1, caracterise en ce que le solvant est I'ethanol. 



REVENDICATION II 



L'alpha-cetoglutarate de pyridoxal obtenue par le procede 
conformement a la revendication I. 



